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Abstract
Collagen is a main protein of extracellular matrix and has triple helix structure. Heat treatment of collagen with water 

converts triple helix structure into globular structure. The denatured collagen, gelatin, can be digested with protease. The 
gelatin hydrolysate or collagen peptide has been prepared and used as food ingredient. Human trials and animal experiments 
have demonstrated that oral administration of collagen peptide improves skin condition and also enhances healing of pres-
sure ulcers. After ingestion of 10 g of collagen peptides, hydroxyproline (Hyp)-containing peptide increases to approximately 
10–40 μM in human peripheral blood. Hyp-containing peptide is also generated in cutaneous wound healing site by degrada-
tion of endogenous collagen. It has been demonstrated that Pro-Hyp, a main endogenous and food-derived collagen peptide 
in body, triggers growth of fibroblasts expressing mesenchymal stem cell marker, p75NTR, on collagen gel, while it does not 
initiate growth of fibroblasts without p75NTR. Fibroblasts from tissue stem cells distributing subcutaneous layer rather than 
those from healthy cutaneous tissues infiltrate wounds and play crucial role in wound healing. Thus, endogenous and food-
derived Pro-Hyp can enhance growth of fibroblasts in wound healing site without affecting quiescent fibroblasts in healthy 
tissue.
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1. は じ め に

コラーゲンは細胞外マトリックスの主要な構成タン
パク質であり，3本のサブユニットが3重ラセン構造を
とっている。コラーゲンは異なる遺伝子産物から構成さ
れるファミリーを構成するが，量的に主要な分子種は I
型コラーゲンと軟骨のコラーゲンの主成分である II型
コラーゲンである。組織中のコラーゲンを熱水で抽出す
ると3重ラセン構造が崩壊し，球状構造に変化し可溶化
する。この変性コラーゲンがゼラチンと呼ばれる。3重
ラセン構造をもつコラーゲンはほとんどのプロテアーゼ
に対して抵抗性を示すが，球状構造のゼラチンは消化酵
素および食品加工に用いられるタンパク質分解酵素によ
り消化されペプチドを生成する。このペプチドの混合物
がゼラチン水解物またはコラーゲンペプチドと呼ばれて
いる。コラーゲンペプチドはゼラチンの持つゲル形成能
を失っている。また他のタンパク質の水解物が苦み等の
望ましくない味を示すのに対して，ほとんど苦みを呈し
ない。そのため飲料等への添加が容易である。

コラーゲンを構成するアミノ酸は Glyがモル比で全体
の1/3程度含まれている。また Ala, Proにも富む。しか
し，必須アミノ酸である Tyrは少なく，Trpは I, II型コ
ラーゲンには含まれない。そのためアミノ酸価は0にな
る。一方，コラーゲンには翻訳後修飾により生じるヒド
ロキシプロリン（Hyp），およびヒドロキシリジン（Hyl）
が存在する。両修飾アミノ酸は一部の例外を除きコラー
ゲンにのみ分布している。コラーゲンの大部分をしめる
3重ラセン部位は Glyが3残基ごとに厳密に存在する。
また X-Y-Glyの Yの位置に Hypが存在する場合が多い。
Pro-Hyp-Glyのモチーフがコラーゲン中に多く存在する。
コラーゲンペプチドは当初スポーツ飲料に生体内での
アミノ酸源として添加されていた。2000年前後からコ
ラーゲンペプチドの摂取により肌の状態が改善されると
いうエピソードが流布した。2003年には最初のプラセ
ボを用いたヒト試験により，コラーゲンペプチドの摂取
により表皮の水分の保持と皮膚の弾力が向上することが
報告されている 1）。しかし，当時はペプチドを摂取して
もアミノ酸に分解され特別な機能をもつとは考えられな
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